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Сердечно-сосудистые заболевания занимают лидирующие позиции в общей статистике 
смертности населения, и ключевым фактором, определяющим их исход, является проблема 
тромбозов, поэтому задача поиска новых классов соединений, обладающих антиагрегантной и 
антитромботической активностью, является актуальной. 
Целью данной работы были разработка метода стереонаправленного синтеза (2S,4S)-
1-замещенных 4-аминопироглутаминовых кислот и исследование их антиагрегантной и 
антитромботической активности. 
 
Для синтеза стереоизомеров 1-замещенных 4-аминопироглутаминовых кислот использован 
метод стереонаправленного нуклеофильного замещения брома в диметиловом эфире (2S,4RS)-4-
бром-N-фталоилглутаминовой кислоты (1) с последующим выделением преобладающих (2S,4S)-
диастереомеров соединений 2a-2e и удалением защитных групп, которое сопровождается 
замыканием лактамного цикла с образованием аминокислот 3a-3e. Строение соединений 
подтверждено данными спектроскопии ЯМР 1Н, 13С, элементного анализа, масс-спектрометрии 
высокого разрешения и РСА. 
Исследование антиагрегантной и антитромоботической активности полученных 
соединений позволило выявить производные, влияющие на функцию тромбоцитов in vitro (богатая 
тромбоцитами плазма крыс) и in vivo (крысы). Соединения 3c, 3d и 3e замедляют процесс 
тромбообразования на модели артериального и венозного тромбоза (на уровне препарата 
сравнения – ацетилсалициловой кислоты), не оказывая влияния на параметры плазменного 
гемостаза. Исследованные соединения обладают малой токсичностью (LD50 3000 мг/кг и более, 
мыши). 
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